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1 

Opfindelsen angAr anvendelsen af minds t 6n cyanoacrylat med den 
generelle monomer f o rme 1 I: 

O 

5 CH a =C-CO-R 

I 

CN 

til fremstilling af et medikament til brug ved revision af sAr 
i humant eller animalsk v»v. 

10 

Et sAr defineres af fagmanden, som en Aben laesion af ydre og 
indre overflade af en organisme, f.eks. en lasion af huden pA 
et menneske. Mere end 30.000 danskere lider til stadighed af 
akutte eller kroniske ©Ar, og sArbehandling anslAs at koste det 
15 danske sundhedsvaesen mellem 1 og 2 milliarder kroner Arligt. 

SArtyper hos mennesker kan klassif iceres som sAr med vavstab pA 
kroppens overflade, og inddeles overordnet i akutte sAr og 
kroniske sAr. De akutte sAr heler normalt og ofte uden 

20 komplikationer, hvor de kronisk sAr, som er forArsaget af en 
underliggende sygdom, har en meget langsomt sArheling, som ofte 
gAr helt i stA. Isar store akutte og kroniske sAr er meget 
vanskelige at holde rene, og sAdanne sAr kan nemt blive 
inficeret med mikroorganismer, sAsom bakterier, svampe og 

25 vira, 30m fonnerer sig og invaderer enten den dybere del af 
sAret, sArrandene og eventuelt sArets omgivelser, hvilket 
toroer sArhelingen og nedvendiggor revision af sAret. 

De akutte sAr, vulnus, f remkommer efter ydre traume og omfatter 
30 kirurgiske sAr og inf ektionsbetingede sAr, f.eks. efter 
operation, traumatiske sAr, sAsom stiksAr, hudafskrabninger, 
brands Ar, atsninger og f orfrysninger . 

De kroniske aAr, ulcus, fremkaldes af en sygdomsproces og 
35 omfatter f.eks. tryksAr, liggesAr, veriest eller arterielt 
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betingede s&r eller blandingsAr af disse, sAr forArsaget af 
diabetes mellitus, inficerede sAr eller fistler. 

Et sAr inddeles yderligere i typerne sorte, gule og rede sAr, 
5 og det er denne inddeling, der anvendes i relation til 
fastlaeggelse af lokalbehandlingen. 

Det sorte sAr er det alvorligste og kendes pa sine sorte 
nekroser, der findes i og/eller dakker sAret. Disse medfarer en 

10 forsinket sArheling gennem haemning af epitheliseringen, 
indvakst af fibroblaster til bindevaevshelingen og en ©get 
kollagenolyse. Endelig kan der under en nekrose komme «get 
bakterievakst med infektion til folge. Ved isar sAr relateret 
til karforandringer ses sorte nekroser ved arterielle og 

15 diabetiske sAr. Behandlingen er of test fjernelse af nekrosen 
ved kirurgisk sArrevision. Da det er en smertefuld process af 
fjeme et sAr, vaelger lagen i mange tilfaslde at udsaette 
revisionen, til nekrosen af sig selv begynder at l<*sne sig i 
kanterne, eller at afvente spontan afstadning. Alternativt ma 

20 sAr revisionen ofte foregA under anvendelse af en form for 
anastesi. 

Det gule sAr bestAr af forandret fedtvaev, bindev*vsrester og 
f ibrinudfa&ldninger. Denne type sAr, som ses hyppigst i 
25 arteriosklerotiske og diabetiske sAr, men sjaeldent i venose 
sAr, har generelt mindre betydning for sArhelingen end det 
sorte sAr. Behandlingen kan bestA af sArrensning, evt. udvidet 
med en sArrevision, nAr der stader infektioner til. 

30 Det r*de sAr bestAr prirtwrt af granulations v»v, hvis udseende 
nar givet sAret navn. Sorte og gule sAr vil efter korrekt 
behandling nA denne fase, hvor sAret som oftest hurtigt heler, 
og sArrevisionen tilstraeber at fremme dannelsen af det rode 
sAr. 

35 
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Revision af et s&r omfatter fjernelse, oftest kirurgisk, af 
e&rskorpen og usundt tilstodende v*v, s&som nekrotisk v«v. 
S&rrevisionen suppleres ofte med en profylaktisk og/eller 
terapeutisk behandling, s&som med et antibiotika eller et 
5 antifungalt middel . 

Form&let med opfindelsen er at anvise et medikament af den 
indledningsvis naevnte art, ved hjaelp af hvilket der hurtigere, 
nemmere og billigere og uden smertefulde gener for en patient 
10 kan foretages revision af dennes s&r, 

Dec nye og sasregne hvormed dette opn&s ifolge den foreliggende 
opfindelse best&r i, at der til at fremstille medikainentet 
anvendes en cyanoacrylat med den generelle monomer formel I, 
15 hvori R foretrukket er valgt fra gruppen af 

alkyler eller alkenyler med 1 til 10 carbonatomer , 

cykloalkyler med 5 til 10 carbonatomer, 

phenyl , 

2-etoxyethyl, 
20 3 -metoxybuty 1 , 

arener eller alkylsubstituerede arener 

eller en substituent 

med formlen II: 

R 1 O 

I II 

-C-C-OR* 

i- 

25 hvori 

R 1 og R l er valgt uafhengig af hinanden fra gruppen 
beet&ende af hydrogen, methyl, ethyl, propyl eller butyl, 
og 

R* er valgt fra gruppen bestaende af alkyler eller 
30 alkenyler med 1 til 10 carbonatomer , cykloalkyler med 3 

til 10 carbonatomer. 
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eller R* or valgt fra gruppen bestAende af phenyl, ben2yl, 
methylbenzyl , phenylethyl eller halogensubsti tuerede eller 
alky lsubsti tuerede forbindelser af disse, 

5 SAdanne cyanoacrylatforbindelser og sammensaetninger indeholden- 
de forskellige af de n*vnte cyanoacrylatforbindelser har ikke 
tidligere indgAet i medikamenter til revision af akutte eller 
kroniske sir, De kroniske sAr er isaer behandlingskra?vende, nar 
sArene optraeder som sorte nekrotiske ear. Ofte udvikler akutte 
10 sar sig til kroniske sAr, hvilket nadvendiggor sArrevision. Ved 
f.eks. brandsar opnAs den yderligere fordel, at pAlaegning af en 
cyanoacrylatpolymerhinde medvirke til at hindre de ofte store 
vaesketab, 

15 Den flydende cyanoacrylatf orbindelse har den fordel, at den, 
nAr den fordeles over en sArskorpe, kan traenge ind i og fordele 
sig i sarskorpens kaviteter. Ved kontakt med fugt starter 
polyxneriseringen af cyanoacrylatmonomererne, som efterhanden 
skaber et polymernetvark og en hinde, der effektivt og solidt 

20 binder sig fast til sArskorpen. 

Ved hjaelp af en cyanoacrylatpolymerhinden, som vil vaere dannet 
efter fuld polymerieering, som for de fleste cyanoacrylatfor- 
bindelser og kombinationer af cyanoacrylatforbindelser vil 
25 vaire lobet fuldstaendig til ende efter allerede 1 minut, kan 
endog en relativ tyk sArskorpe nemt og hurtigt aftraekkes, og 
den blotlagt Abnede lasion kan oprenses og ef terbehandles 
yderligt efter individuelt behov og skfcn. 

30 SAret kan nemt skylles og oprenses med konventionelle 
rensemetoder, og eventuelle sArrester, kontamineringer eller 
urenheder i 0vrigt kan fj ernes ved hj«lp af en supplerende 
bebandling men cyanoacrylatmedikamentet og ef terf^lgende 
aftraekning af disse bestanddele ved hjaelp af den dannede 

35 polymerhinde . Polymeren kan kun binde sig meget l0st til sundt 
vaev, og foretrukket kan cyanoacrylatmedikamentet laegges henover 
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sAret pA en sAdan mAde, at den haerdede polymerhinde strskker 
sig ud over sArskorpens eller sArets afgraensning ind over det 
sunde v«v, sAledes at en lpsbar kantregion kan tjene som 
griberegion under aftrakningen af sArskorper eller bestanddele, 
5 der snakes fjernet- En rest af polymerhinden kan eventuelt 
lades blive tilbage som saerlig fordelagtig beskyttelse af 
sArkanten. 

Da medikamentet som tidligere naevnt kun delvist binder til 
10 sundt vov, kan sAr, som er forurenet med diverse f remmedlegezner 
som f.eks. glassplinter, rester af suturmateriale eller 
krudtslam, nemt oprenses . 

En p€ans beskadiger det vaev, der klemmes om, og som erstatning 
15 for en sAdan p6ans kan en polymerhinde, der er dannet af 
medikamentet if^lge opfindelsen, anvendes til gribe fat i to 
sArkanter, og holde fast i dem medens de trakkes mod hinaden 
sAledes, at de kan sutureres. 

2 0 Medikamentet kan f.eks. fordelagtigt anvendes i forbindelse med 
fjernelse af sAr, der daekker suturer, der skal f j ernes fra et 
kirurgisk snit. OgsA uonsket hArvakst i en region omkring et 
sAr, eller hAr som $nskes f jernet for et kirurgisk snit laegges, 
kan nemt fj ernes. Polymerhinden vil lasgge sig omkring 

25 henholdevis f remmedlegemerne sAsom glassplinteme eller de 
uonskede hAr og fange og fastholde disse, til ef terf olgende 
fjemelse, nar polymerhinden trakkes af sAret. 

Ved anvendelse af medikamentet if0lge opfindelsen til revision 
30 af sAr, kan patienten fordelagtigt undgA et for bAde patient og 
la?ge tidskr^vende kirurgisk indgreb. Da fjernelse af sArskorper 
ved hj»lp af cyanoacrylatforbindelser og sammensaetninger af 
disse kan foregA uden brug af kirurgi . I langt de fleste 
tilfaelde kan den ved kirurgisk sArrevision ofte nedvendige 
35 forudgAende lokalaruestesi fordelagtigt undvaeres, nAr det 
foreliggende medikament anvendes til sArrevisionen. 
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Et eventuelt antibiotika, fungicid, eller et middel til 
behandling af eksem, kan efter aftra?kning af sarskorpen paferes 
det roviderede sar, og efter felgende kan en ny cyanoacrylat- 
5 polymerhinde eventuelt palaegges til afdakningen af det 
behandlede sar, som erstatning for en konventionel bandage 
eller et kcnventionelt plaster. 

Det er iseer foretrukket at anvende en cyanoacrylatpolymerhinde 
10 til at beskytte et revideret eventuelt yderligere behandlet 
sar, pa steder hvor en bandage eller et plaster vanskeligt kan 
fastgares, sasom f .eks. omkring knogleled og under mammae, 
eller i situationer, hvor det er f ordelagtigt, at bandagen 
uhindret skal folge kroppens bevaegelser, uden at f jernes fra 
15 saret. 

En lang raekke af de ovenfor naevnte i og for sig kendte 
forskellige substituenter R, R 1 , R* og R* kan anvendes, og de 
alle kan indga i en cyanoacrylatpolymer . 

20 

Wedikamentet kan fremstilles ved at anvende en enkelt 
cyanoacrylatf orbindelse eller medikamentet kan omfatte en 
kombination af cyanoacry later, hvor valgfrit R, R l , R 4 og R" kan 
vsere ens eller forskellige. 

25 

Foretrukket anvendes en simpel og billig ethylcyanoacrylat- 
forbindelse til frems tilling af et medikamentet til revision af 
sar . 

30 En sadan billig flydende ethylcyanoacrylatf orbindelse er f .eks. 
kommercielt tilgaengelig fra Loctite European Group, Arabella- 
strasse 17, D-81925 Munich, Germany, under betegnelsen LOCTITE 
411. Ethylcyanoacrylat af denne type s*lges til at samroenklabe 
f .eks- plastdele til medicinsk udstyr. 

35 
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Fordelagtigt kan medikamentet yderligere omfatte et eller flere 
additiver . 

Et stabiliseringsmiddel, der kan forhindre at medikamentet 
5 polymeriserer spontant under opbevaring kan forlaenge 
holdbarheden af medikamentet. Stabiliseringsmidler med et pH 
lig med eller under 7, og som kan neutraliseres ved kontakt med 
fugt, er saerlig foretrukket. 

10 I nogle tilfaelde kan det tillige v«re fordelagtigt at tilsaette 
et middel sAsom en alkan, en keton eller en alkohol med C1-C10, 
der kan accelerere polymer iseringsreaktionen s&ledes, at 
dannelsen af polymerhinden kan forltfbe til ende i lebet af blot 
f A sekunder. 

15 

LOCTITB 411 indeholder hhdo et stabiliseringsmiddel og et 
middel til at accelerere polymeriseringsreaktionen . 

Medikamentet indeholdende cyanoacrylatforbindelsen kan en ten 
20 vsre flydende eller vsre i form af en gel, De gelerende 
egenskaber kan tilvejebringes ved f.eks. at lade monomdreme 
delvist polymerisere til f.eks. di- eller trimerer, for pA 
denne m&de at gore medikamentet mere viskost, og derved 
forbedre medikamentet s evne til at lagge sig t*t henover 
25 sArskorper med en variabel topografi og morfologi. 
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Kray 

1. Anvendelsen af mindst 6n cyanoacrylat med den generelle 
monomerf ormel X: 



CH.*C-CO-R 
I 

CN 

10 til f remstilling af et medikainent til brug ved revision af 
sar i huroant eller animalsk vsev, hvori R foretrukket er 
valgt fra gruppen af 

alkyler eller alkenyler med 1 til 10 carbonatomer, 
cykloalkyler med 5 til 10 carbonatomer, 
15 phenyl, 

2- etoxyethyl, . 

3 - me toxybutyl , 

arener eller alkylsubstituerede arener 
eller en substituent 
2 0 med formlen II ! 

R l O 

I II 
-C-C-OR* 

l a 

25 r3 
hvori 

R 1 og R* er valgt uafhaengig af hinanden fra gruppen 
bestaende af hydrogen, methyl, ethyl, propyl eller butyl, 
og 

30 R* er valgt fra gruppen bestaende af alkyler eller 

alkenyler med 1 til 10 carbonatomer, cykloalkyler med 3 
til 10 earbonatomer, 

eller R" er valgt fra gruppen bestaende af phenyl , ben2yl , 
methylbenzyl , phenylethyl eller halogensubstituerede eller 
35 alkylsubstituerede forbindelser af disse. 
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2. Anvendelse if0lge krav 1, hvori medikamentet omfatter en 
kombination af cyanoacry later , hvor R er forskellig. 

3. Anvendelse ifolge krav 1 eller, hvori R er ethyl. 

5 

4. Anvendelse ifolge krav 1, 2 eller 3, hvori medikamentet 
anvendes til revision af akutte eller kroniske s&r, som er 
daekket med isar sorte eller gule sArskorper. 

10 5. Anvendelse ifalge krav 1, 2 eller 3, hvori medikamentet 
anvendes til f jemelse af u^nskede elementer fra et ehr 
eller fra et hudomrAde. 

6, Anvendelse if^lge krav 1 - 5, hvori den minds t ene 
15 cyanoacry latmonomer polymeriserer ved kontakt med fugt, 

7, Anvendelse ifolge krav 1-6, hvori medikamentet yderligere 
omfatter et eller flere additiver valgt fra gruppen 
best&ende af stabiliseringsmidler til at forhindre at 

20 medikamentet polymeriserer spontant under opbevaring, midler 

til at accelerere polymeriseringsreaktion eller et neutralt 
farvestof . 

8, Anvendelse if*lge krav 7, hvori stabiliseringsmidlet har et 
25 pH lig med eller mindre end 7 og neutraliseres ved kontakt 

med fugt, 

9, Anvendelse iffclge krav 7 , hvori midlet til at accelerere 
polymeriseringsreaktion en er en alkan, en keton eller en 

30 alkohol med C1-C10. 

10, Anvendelse if0lge krav 1-9, hvori medikamentet er flydende 
eller en gel. 
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HflfljfcggBUfc til brug ved revision af «4r i fcHQ&afe animalek 

5 

En ny anvendelse af minds t 4n cyanoacrylat med cl^n generelle 
monomerf ormel I : 

o 
II 

0 CH a =C-CO-R 

I 

CN 



til frems til ling af et medikament til brug ved revision af skr 
15 i human t eller animalsk vav. Ved at daekke et s&r med 
cyanoacrylatforbindelserne if^lge opfindelsen eller 

kombinationer af disse r vil kontakten med fugten i siret 
bevirke, at cyanoacrylatmonomererne polymer iserer og skaber et 
polymernetvaerk, der haenger solidt fast i e&rskorpen, som 
20 efterfcalgende kan trakkea v*k, s&ledes at den Abne lasion 
blotlagges og ef terf olgende kan oprenses og ef terbehandles . 
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